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1~ber die Ver t re tbarke i t  des Kal iums  in biologischen Fli issigkeiten 
(N/ihrlSsungen u. a.) durch andere  einwert ige Ka t ionen  liegt eine Reihe  
yon Unte r suchungen  vor,  die sich zum Tefl fiir, zum Tell  gegen die 

MSg]ichkeit dieser Ver t re tbarke i t  aussprechen. 

S. Ringer 44 war wohl der erste, tier in Versuchen am Froschherzen feststellte, 
dab die physiologische Wirkung yon Rb- und Cs-Salzen auf das Froschherz der 
yon l~-Salzen sehr ghnlich ist. Zwaardemaker und seine Schiller 19, 57-B1, die sich 
mit der Frage der Radioaktivit/~t des/~, Rb, Cs u. a. be~al]ten, haben dann oft die 
Befunde yon l~inger best/~tigt. Sie fanden aber, dal] nur ungereinigtes Cs geeignet 
ist, K zu vertreten (Zwaardemaker ~s, S~i ts  49, van Dishoekn). Wird Cs gereinigt, 
verliert es seine Radioaktivit/it und dami~ nach den obengenannten Autoren seine 
biologisehe Wirkung. Inzwisehen sind eine Reihe yon Tatsaehen ~, ~0, ~s, ~5 ver- 
5ffentlieht worden, die es unwahrscheinlieh maehen, dab die biologische Wirkung 
des K wirklieh in erster Reihe auf seine Radioaktivit~t zurfickzu/fihren ist, und 
daffir spreehen, dab aueh die Vertretbarkeit des K dureh Rb und andere einwertige 
Kationen nichts mit ihrer Radioakti~it/~t zu tun hat. Auch ~o]]o und t~amirez 46 
beobaehteten am Hundeherzen, Dubi~re und de Borggraef 13 am Frosehherzen, dab 
Rb/~hnlieh, nur etwas sehw/~cher ~Is ~quimolekulare KC1-Mengen wirkt. Th. Ull- 
mann 5~ konnte naeh genauen und eindeutigen Versuchen mit der Filterblattchen- 
methode ~0, ~9 yon Kisch feststellen, dab die Reizbildung des Frosehherzens dureh 
RbCI in etwas schw/~eherer, abet grunds/itzlich ganz gleieher Weise beeinfluBt 
wird wie durch isomolekulare KC1-LSsungen. 

Ffir einen Unterschied in der biologisehen Wirksamkeit zwisehen K einerseits 
und Rb und Cs andererseits spreehen die Angaben yon Scharrer und Schropp 4s 
und yon Alten and Gottwick 1, die in Versuehen an l~lanzen fanden, dab l~b sowohl 
wie Cs und Li in keinem F~lle alas K ersetzen kSnnen und dab bei teilweisem oder 
vollem Ersatz des K durch/~quimolare ~engen der genannten Kationen die Pflanzen 
zugrunde gehen. Stanbury ~~ berichtet, dab die Zellen yon l~itzschi~ elosterium 
sich sowohl in K- als auch in Rb-haltigen L6sungen vermehren. 

1925 ~anden K~lz und Pauls~ beim Studium der pharmakologischen Wirkung 
der Cs-Salze ~m isolierten tterzen eine negativ inotrope Wirkung. Im Zusammen- 
h~ng mit seinen Arbeiten fiber das Wesen der Herzreizbfldung hat B. Kisch ~o--2~ 
sich aueh mi~ der Frage der Wirksamkeit des Cs befaBt, t~isch und Giliberti ~~ 
fanden, dab Cs die Reizbildung hemmt, die Erregungsleitung etw~s verschlechtert 
und die Herzkontraktilit~t mindert. 

~ber den EinfluB der Ammoni~tmsalze auf alas Herz liegen gleiehfalls eine Reihe 
yon Arbeiten vor (Bac~mann ~, Bassani a, Haberland ~, Lingle35, t~inger~3, ~) .  
Grundsatzlich wirken die N]-I4-Salze den K-Salzen/~hnlich (B,ttsquet s, Westenbrink 
und Arons~a). Es wird sowohl eine negativ chronotrope (Lussana ~s, Lindemann 3~) 
wie eine positiv chrono~rope Wirkung beschrieben (Picketing ~2, Carlson ~o, Kisch ~o 
n .  a.)o 
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Aueh die bisherigen Angaben fiber die pharmakologische Wirkung der L/- 
Salze widerspreehen einander stark (Bener 4, Bornstein 5, 6, Busquet s, Dubi~rel~, 
Israel is, Kisch 2~ ~7, Lingle ~5, Mengani ~9, Moracci ~~ Scharrer und Schropp 4s, Zon- 
deck55). 

Da somit die Frage der biologischen Wi rkung  der einwert igen Ka-  
t ionen noch n ich t  eindeutig gekl/~rt ist, habe ich auf Veranlassung yon  
Her rn  Prof. K i s c h  in  der vorl iegenden Arbei t  den EinfluB yon  Rb-,  
Cs-, NH~- u n d  Li-Salzen auf das Froschherz untersucht .  Die Versuche 
wurden  in For tse tzung friiherer Arbei ten  yon Kisch  ~~ fiber die Be- 
einflussung der Herzt~t igkei t  dureh neutra le  Salze ausgeffihrt. 

)Iethode. 
Die Frbsche, Temporarien und Esculenten yon 25--100 g Gewicht stammten 

aus verschiedenen F~ngen ~om Herbst und Frfihjahr. Die Versuche wurden yon 
Januar bis Juli durchgeffihrt. Einige Versuehe wurden auch an Schildkrbten, 
Testudo graeca, die vorher zu anderen Versuchen gebraueht worden waren, aus- 
gefiihrt. :Die Frbsche wurden mit einer besonderen Zange durch Durchquetschnng 
der 1Kedulla get6tet und dann Rfickenmark and GroBhirn ausgebohrt. Der Vagus 
wurde an der rechten Seite freipr~pariert. Die T~tigkeit yon Vorhof und Kammer 
wurde mit der Suspensionsmethode verzeichnet. Ftir die Reizung des Vagus- 
stammes am Halse (gereizt wurde in allen F/~llen der rechte Vagusstamm) wurde 
ein Sehlitteninduktorium mit 10000 Windungen im Sekundarkreis verwandt. Der 
Prim~rstrom betrug 4 Volt. Der Rollenabstand wird im einzelnen angegeben. Im 
Durchschnitt wurde der Vagus 5 Sek. gereizt. Die Frequenz des Wagnerschen 
Hammers betrug 25 Schwingungen pro Sekunde. Znr Vagusausschaltung ~warde 
ein mit 0,1% AtropinlSsung getr~nkter Wattebausch auf Vorhof nnd Kammer 
gelegt. Das Herz wurde in situ yon der Vena cava inferior aus durehstrbmt, hIittels 
Ffinfwegehahns konnte es abwechselnd unter gleichem Druck (5--7 cm Wasser) 
und mit konstanter StrSmungsgeschwindigkeit (10--20 Tropfen pro 60 Sek.) aus 
Mariotteschen Flaschen mit den verschieden zusammengesetzten :N/~hrlbsungen 
durchstrSmt werden. Die Aorta wurde links angeschnitten, so dab die N/~hrlSsungen 
ohne besonderen ])ruek~dderstand abfliei~en konnten. 

Benutzte Lbsungen und angewandte Abkiirzungen. Die Zusammensetzung der 
normalen Ringerlbsung (NR) war: 0,65% :NaC1; 0,02% CaCI~; 0,01% I~CI; 0,1% 
I~aHC03; 0,01% !YaH~POa. Als ~R--I~ wird dieselbe LSsung ohne Kalium, als 
NI~--K -k Rb wird dieselbe L5sung ohne Kalium mit Zusatz yon l~ubidium, als 
Ng + l~b wird normale RingerlSsung mit l~ubidiumzusatz bezeichnet usw. Die 
LSsungen mit Cs-, NH~-, Li-Zusatz sind in entsprechender Weise bezeichnet, z. B. 
Ng ~-Cs, N R - - K - k  Cs usw. Die einwertigen Kationen wurden in Form ihrer 
Chloride angewandt. Alle LSsungen wurden auf Konstanz des p~-Wertes 7,4 mit 
m-Dinitrophenol als Indicator nach der Methode yon Miehaelis geprfift. Genaue 
potentiometrische l~essungen mit stehender Wasserstoffblase ergaben, dab das p~ 
dieser ]~ingerlSsungen, wie sie aneh zu den frtiheren Versuehen yon Kisch ver- 
wandt worden sind, in  Wirklichkeit 7,9 betri~gt. Der Unterschied zwischen dem 
Ergebnis der eolorimetrischen und der potentiometrischen 1Viessung ist bei der 
sehwach gepufferten l~ingerlSsung auf den S/~urefehler des verwandten Indicators 
zurfiekzuffihren. Alle kalifreien LSsungen wurden auf ihren K-Gehalt geprfift. 
Die verwandten Salze wurden yon der Fabrik als ehemisch reinst bezogen. 

Die Wirkung der vier Salze wurde ferner mit der Filterbli~ttchenmethode yon 
Kiseh~O, ~9 untersucht. Dabei warden Filterbiattchen (FB) yon 1--10 qmm Gr5Be 
mit den einzelnen SalzlSsungen getr~nkt und auf die Orte der Reizbildung gelegt. 
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Versuchsergebnisse. 

Im lolgenden werden die Versuchsergebnisse in der Weise besprochen 
werdcn, dub zungchst zusammenhgngend die Wirkung der untersuchten 
Salze Rb, Cs, NH 4 und Li auf Reizbildung, Erregungsleitung und Kon- 
tralctilitgt behandelt wird. Dann wird der EinfluB der untersuehten 
Kationen auf die Wirlcung der Reizung des reehten Vagosympathicus auf 
das Herz besprochen werden; schliM3lieh finder sich in einem zusammen: 
fassenden Abschnitt eine vergleichende Zusammenstellung bez/iglich der 
Wirkung des Ka]iums und der untersuchten anderen Ionen auf die 
Teilfunktionen des ~erzens. 

I. Die W irkunff der verschiedenen Salze au/ die Reizbildung (Schlaff/requenz ). 
1. Normale Ringerl6sung -~ Rb, Cs, Li, N i t  4. Wird ein Froschherz 

nach anf~nglicher Durchstr5mung mit 1NI~ mit I~R ~-RbC1 in Kon- 
zentrationen yon 0,01--0,15% (m/1000--m/100) durehstr6mt, so tri t t  
eine mit Steigerung der Konzentration zunehmende Frequenzabnahme 
auf. Die Frequenzabnahme betrug im Durchschnitt 28%. Diese Wir- , 
kung des Rb ist auf keinen Fall als eine a]lein tiber den Vagus erfol- 
gende ~nzusehen; denn die Verlangsamung tritt  aueh nach AusSchaltung 
des Vagus durch Atropin auf. Die geschilcierte Wirkung des Rb ist 
reversibel. Nach l~iieksehMtung auf NR sehliigt das Herz nach kurzer 
Zeit wieder mit der urspr(inglichen Frequenz. Dieser Versueh l~tl]t sich 
am g]eichen Herzen beliebig oft wiederholen. 

Die durch l~b hervorgerufene Frequenzabnahme ist ~hnlich der Iterabsetzung 
der Schlagfrequenz dutch Erh6hung des KMiumgehMtes in der N~hrlSsung ~, 52 u. a. 
In eigenen Versuchen mit •R + KC1 (0,01--0,074%) sah ich eine durchschnitt- 
liche Frequenzabnahme yon 12 %. Bei Ersatz des K durch iiquimolare Mengen 
Rb ist nach den obigen Angaben die Frequenzabnahme gr6Ber (25%); bei Zu- 
fiigung yon Rb zu NI~ ist sie noch grSBer (28 %). Daraus geht hervor, dal] eine 
gewisse synergistische Wirkung yon K und Rb beziiglich der Frequenzabnahme 
besteht. 

Andererseits bestehen gewisse quantitative Unterschiede bezfigli'ch der Gi~t- 
wh-kung von K und Rb. W~hrend KC1 in einer Konzentration yon etwa 0,075 % 
(m/100) schon in jedem Fall zum absoluten S~illstand des Herzens fiihr~, ist ein 
Stillstand des I-[erzens bei Durchstr6mung mit l~b-hMtigen L6sungen erst dann 
mit Sicherheit zu erwarten, wenn die Konzentration des t~b grSBer ist als m/50. 
Vereinzelt kann man allerdings schon einen Stillstand der Herzt~tigkeit bei nie- 
drigeren Konzentrationen sowohl des K wie des l~b beobachten. Aber auch in 
diesen F~llen ist bei Anwendung/iquimolarer L6sungen die Wirkung des K starker 
als die des l%b. Sowohl ein unter K- als auch ein unter Rb-Wirkung stillstehendes 
Froschherz kann selbst nach ungefahr 1 Stunde noch durch Durchs~rSmung mit 
NIt zum spontanen Schlagen gebracht werden. 

Bei Cs sind die Erseheinungen gleichartig; die Frequenz~bnahme 
ist geringer. 

NH 4 fiihrt zu einer Frequenzsteigerung yon 12--16%. Eine Wirkung 
des Lithiums auf die Reizbfldung konnte ieh nieht beobaehten. Manch- 
mM kam es bei Ern~hrung des Herzens mit NR ~- Cs zu periodischer 
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Frequenz~nderung, wie man sie auch bei Einwirkung der zweiwertigen 
Kationen sehen kann. Diese durch Cs hervorgerufene Erscheinung wurde 
bereits in einer Arbeit yon Kisch und Giliberti 3~ als Rhythmik  der Fre- 

quenz~nderung beschrieben. (Auch bei Durch- 
strSmung mit  N k  ~ - R b  konnte ich einmal 

�9 �9 periodische Frequenzs beobachten.) So- 
~ wohl bei DurchstrSmung mit  N R - ~  Cs als auch 

~. ~ mit  I~R ~ K ~-Cs ls sich nicht immer sicher 
| entscheiden, ob diese periodische )h~derung der 
o ~ Frequenz auf eine periodische ~h~derung der 

~ Reizbildung oder der Erregungsleitung zuriickzu- 
~ ffihren ist. Untersuchungen hierfiber sind noch 
~ im Gange. Auch bei Anwesenheit yon Ammo- 
J~ nium in der I~hrlSsung kommt  es manchmal  

~ zu einer periodischen Anderung der Herzreiz- 
~.~ ~ bildung und Kontr~ktilits ~hnlich wie sie bei 
~ Cs beobachtet  wurde. Abb. 1 gibt die Kurve  

~ eines mit  N R -  K - ~  N H  4 ern~hrten Herzens 
~ wieder. 

~ ~ 2. Kalium]reie Ringerl6sung -~ Rb, Cs, NH4, 
�9 ~ ~ Li. Lal~t man das K aus der RingerlSsung fort 

| und ersetzt es durch Rb, so nimmt sowohl bei 
~ normalen als auch bei atropinisierten Tieren bei 
~ dieser Ern~hrung des Herzens die Frequenz ab 

�9 ~ (im Durchschnitt  25%). In  diesem Falle treten 
~ die sonst bei K-Mangel beob~chteten ~berleitungs- 

~.~ ~ stSrungen sowie die yon W. Herz ~ beoba.chtete 
"~ ~ verst~rkte Vaguswirkung nicht auf. 

Ersetzt man K durch Cs, so finder man, da~ 
~ Cs nicht, wie Rb, in der Lage ist, K ffir ls 
~ Zeit zu vertreten. ~[an sieht bald Uberleitungs- 

~.~ ~ st6rungen, Alternans, 2 : 1 Rhythmus.  Meist kommt  
-~ ~ es nach mehr oder minder langer Zeit (5---30 Min.) 

~ zum Stillst~nd. Mechanisch ist das Herz in diesem 
~ Falle noch erregbar. Auf f~radische Reizung des 

,~ ~ Vago~cceler~ns spricht es nicht mehr an. 
~ Wird K in der RingerlSsung durch NH~ er- 

setzt, so kommt  es zuns zu einer Beschleuni- 
gung, n~ch etw~ 10--15 Min. zu einer starken Verl~ngs~mung der Herz- 
reizbfldung, die etwa 15 Min. sp~ter zum Stillstaud fiihrt. Bei nicht zu 
langer Einwirkung des NH~ ist aueh hier wie b~i Cs ein bestehender 
Stillstand durch Umschaltung au~ NI~ wieder rfickg~ngig zu m~chen. 

Ersetzt m~n schlieBlich das Kalium in der Ringerl6sung durch Li 
so kommt  es schnell zu ~berleitungsstSrungen und Stillstand des Herzens. 
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Ebenso wie K-Uberschul~ fiihrt bekanntlich auch K-Mangel zum 
Stillstand des Froschherzens. Ein durch Kalien~ziehung stillstehendes 
tterz, das auf elektrische Reizung des Vagoaccelerans nicht mehr an- 
spricht, kann durch Zufuhr yon Rb wieder zum Schlagen gebracht 
werden. Die Frequenz steigt allm/~hlich an, bis die ffir Rb-haltige Ringer- 
15sung auch sonst beobachtete Norm erreicht ist. Rb ersetzt also in 
diesem Punkt  K vollstitndig. Wird dagegen ein durch Kalientziehung 
stillstehendes I terz mit  N R  - -  K ~- Cs oder NR - -  K -~ N H  4 oder NR - -  
K ~- Li ern/~hrt, so sind bei N I t  4 ffir ~/2 Stunde, bei Cs ftir wenige Mi- 
nuten und bei Li ffir Sekunden regelm/~l~ige bzw. unregelms Kon- 
traktionen zu beobachten. Manchmal sind die dann entstehenden St6- 
rungen bzw. der Stillstand irreversibel. 

3. Lolcalisierte Wirkung yon 27b, Cs, N H  4, Li  au[ die Orte der Reiz- 
bildung. Etwas anders wirken die untersuchten Salze bei Anwendung 
der Filterbl~tttchenmethode yon Kisch. 

Wird ein mit  RbC1 getr~nktes Filterbl/~ttchen (FB) auf den Sinus 
oder auf den Vorhof gelegt, so trit~ alsbald eine Frequenzsteigerung auf, 
die allmghlich abklingt, wenn das FB wieder entfernt wird. Diese Fre- 
cluenzsteigerung kann man erreichen mit FB, die in m/10 (1~2%), m/100 
(0,12%), m/1000 (0,012%) RbC1 aber auch mit  FB, die in NR - -  K q- Rb 
getr/*nkt sind. Entsprechend der Konzentration ist die Frequenzsteige- 
rung sehr stark oder ganz schwach. Da erst jiingst die Wirkung des Cs 
mit der Filterblgttchenmethode yon Kisch und Giliberti a~ im hiesigen 
Inst i tut  untersucht worden ist, habe ich selbst keine weiteren Versuche 
unternommen. Kisch und Giliberti fanden, dab FB, die in Cs in m/500- - -  
m/5-Konzentration getrgnkt waren, die Herzfrequenz verlangsamen. 

Ein in MIt 4 getrgnktes FB beschleunigt die Herzfrequenz ghnlich 
wie K and Rb. Die Beschleunigungen sind weniger hochgradig und 
durum ktirzer als die gquimolarer Kalidosen. Filterblgttchen, die in 
Li getr~tnkt waren, hat ten keinerlei EinfluB auf die Herzfrequenz. Die 
Ergebnisse yon Kisch konnte ich damit  best/itigen. 

I I .  Wirkung au/ die Erregu~gsleitung. 

Vielleicht ist es im Sinne einer I terabsetzung der atrioventrikulgren 
Erregungsleitung zu deuten, dag bei der Erholung des durch K-Entzug 
vollkommen stillgesetzten Herzens durch Zufuhr yon Rb die VorhSfe 
viel fr/iher zu schlagen beginnen als die Kammern.  Bei Ern/thrung des 
Herzens mit  MR ~- Cs oder MR ~ NH4 oder N R  ~- Li sieht man, wie 
schon gesagt, Uberleitungsst6rungen im Sinne eines 2 : ] -Rhy thmus  vom 
Vorhof anf die Kammer ,  manchmal  auch eine I Iemmung der Erregungs- 
leitung vom Sinus auf den Vorhof im Sinne eines 2 : 1 : 1-Rhythmus. Die 
Erregungsleitung wird also durch Cs auch bei unver/tnderter Frequenz 
verschlechtert. DurchstrSmung des t terzens mit  Ml% - -  K ~- Mtt4, ~- Cs, 
~ - L i  ffihrt schneller zu StSrungen in der Erregungsleitung. Wieweit 
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dies auf den K-Mangel zuriickzufiihren ist, ls sich nicht sicber ent- 
acheiden. Die ]~berleitungastSrungen sind manchmal  irreveraibel. 

Ffihrt man einem vorher K-frei erns Herzen wieder K in den 
iiblichen Mengen zu, so t r i t t  ein meiat vorfibergehender Stil]stand des 
I-[erzens auf. Diese Erscheinung ist unter der Bezeichnung ,,Kalium- 
Paradoxon" yon Libbrecht ~ bereita beschrieben und yon Kisch ~ ge- 
nauer studiert worden. Nach Kischa Angaben liegt ihr in den meisten 
F~llen keine Reizbildungahemmung, sondern eine Hemmung der Er- 
regungsleitung zugrunde. Sie ist auch bei atropiniaierten Tieren zu 
beobachten. Das gleiehe habe ich auch in den F~tllen beobaehten kSnnen, 
wo naeh vorangehender DurehstrSmung mit N i t -  K auf H R -  K ~- 
Itb, Ni t  - -  K ~- Ca, 5JR - -  K -~ HH~, ~NR - -  K ~- Li umgeaehaltet 
wurde. Von Interesse ist vielleicht die Tatsaehe, dab ein zweites Mal 
ein Stillstand des Herzens eintritt  bei der Umachaltung von Hi t  - -  K 4- 
Ca, H R - - K  ~ Li auf HR. 

I I I .  Wirkung au/ die Kontraktilitiit. 

Die Beeinflussung der Kontraktil i t~t durch Rubidium h~tngt sehr 
stark yon der Konzentration ab. Wi~hrend K im allgemeinen eine Herab- 
setzung der Kontraktiliti~t bewirkt - -  nur wenige Autoren 7, 31, a6, ~7, 41 
berichten yon einer positiv inotropen Kaliumwirkung - -  konnte ich bei 
DurchstrSmung mit niedrigem Rb-Gehalt  m/1000 - -  m/700 (0,01--0,02 % ) 
nut  in wenigen F~llen eine Abnahme der KontraktionshShe feststellen, 
eher eine ganz geringe Zunahme, die abet  wohl auf die verminderte 
Frequenz zuriickzufiihren ist. Bei DurchstrSmung mit  Rb-Zusatz (0,01 
his 0102%) betrug die Zunahme der Amplitude 3,0% gerechnet yore 
Ausgangswert bei Ni t  ( ~  100 % ). Bei h6herem i tb-Gehal t  0,03--0,15 % 
in der Ringerl6aung jedoch kam es primer zu einer sehr atarken Ab- 
nahme der KontraktionahShe. Auch die sekund~tr zu beobachtende ge- 
ringe Zunahme, die welt unter dem Wert bei Ni t  lag, iat zweifelloa auf 
l:technung der Frequenzabnahme zu setzen. Die Abnahme der Hub- 
hShe bei m/100 (0,12%) betrug fund 80%. 

Auf die Kontraktil i t~t wirkt Cs in geringem MaBe hemmend ein. 
Die HubhShe nahm im Durehsehnitt  bei Hi t  + Ca 7,3%, bei Durch- 
strSmung mit  ~ i t - - K  +-Cs 10,8% ab. Bei DurchstrSmung mit  N R  

0,2% Cs nahm die Kontraktionsh6he um 40--50% ab. Diese negativ 
inotrope Wirkung verschwindet wieder nach Umaehaltung auf HR, ist 
also reveraibel. Bei niedrigem NH4-Gehalt in der DurehstrSmungs- 
flfissigkeit (0,01--0,05 %) kommt  es zu einer Abnahme der Kontraktiona- 
h6he. Bei hohen Konzentrationen (0,05--0,2%) aah ieh neben der 
starken Frequenzzunahme auch eine Zunahme der Kontraktionsh~ihe. 

Li beeinfluBte die HubhShe in unaeren Verauchen sehr achwach und 
ungleichm~l~ig. Manchmal aah ich geringe Zunahmen. Die Differenzen 
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sind aber zu gering, um etwas Sieheres fiber die Beeinflussung der Kon- 
traktilit/~t aussagen zu k6nnen. 

IV.  Beein[lussung der Vago-Sympathicusreizung dutch Rb, C~, 
N H  a und Li. 

Die untersuchten Kationen wirken nicht nur auf die Reizbildung, 
Erregungsleitung nnd Kontraktiliti~t, sondern sie beeinflussen auch 
gleichzeitig die Wirkung der Vagoacceleransreizung auf das Froseh- 
herz. I)iese Beeinflussung dutch die genannten Salze ist so groB, dab 
nach l~fickschaltung auf I~1~ erst nach l~ngerer Durchstr6mung der 
Effekt der elektrischen Vago-Sympathieusreizung wieder dem nrsprfing- 
lich bei N R  beobachteten entspricht. Die Wirkung der Vagusstamm- 
reizung ist ein besonders feiner Indicator, der gegebenenfalls angibt, 
ob noeh eine Iqaehwirkung der untersuchten Salze im Herzen vorhanden 
ist, bzw. warm wieder die Versuchsbedingungen gegeben sind, wie sie 
vor der Durchstr6mung mit  den genannten Salzen vorlagen. 

Die lgeizung des rechten Vagoaccelerans mit faradischem Strom in der yon 
mir angewandten Weise bei Durchstr6mung mit Nt~ ffihrt in den meisten F~illen 
bei schwacher l%izung zu negativ inotroper, bei st~rkerer zu negativ chronotroper 
Wirkung, die bei Anwendung einer noch gr6Beren l~eizst~rke schlieBlich zum Still- 
stand fiihrt. Es lassen sich also bei l~eizung mit einer bestimmten St~rke aus der 
Wirkung vergleichsweise gewisse Riickschliisse auf den Erregbarkeitszustand des 
Vagus bzw. des tterzens auf den Vagusreiz ziehen. Es ist iibrigens bemerkens- 
wert, dab Versuche im hiesigen Institut ~1 ergeben haben, dab eine mit besonderen 
~ethoden durchgeffihrte isolierte rechtseitige Acceleransreizung ebenfalls bei 
schwacher l%izung einen inotropen, bei sti~rkerer dann auch einen chronotropen 
Effekt zeigt. 

Wie ten Care 9 und W. Herz 15 zeigen konnten, laltt sich bei Frosch- 
herzen dutch kalffreie I)urchstr6mung die Vaguswirkung steigern im 
Gegensatz zu den Befunden frfiherer Untersucher (Zondeck 56 u.a . ) .  
Die Vagusreizung hemmt  das Herz in allen Stadien der Kalimangel- 
wirkung. Aus meinen Versuchen ergibt sich zunachst eine Bestatigung 
der Befunde yon ten Cate und Herz. I)arfiber hinaus zeigt sich aber, dal3 
bei Zugabe yon K, Rb, NHa, Cs und Li zur normalen Ringerl6sung nicht 
nur die Vaguswirkung geschwacht wird, sondern aueh oft in diesem 
Falle eine deutliche, vorher nieht sichtbare Aeceleranswirkung zum 
Ausdruck kommt.  

I m  einzelnen ergab sich folgendes: Bei Durchstr6mung mit Zusatz 
von Rubidium ist die I-Iemmnngswirkung der faradischen Vago-Sym- 
loathieusreizung bei gleieher St~rke und I)auer des Reizes schw~cher 
als bei Iql%. Manchmal sieht man start  der vorher bei NR vorhandenen 
stark negativ chronotropen Wirkung, oft sogar start  eines Stillstandes 
unter sonst gleichen Bedingungen nur noch eine negativ inotroloe Wir- 
kung. Mitunter ist sogar ein loositiv chronotroper EinfluB zu sehen. 
l~ach Umschaltung auf NI~ wird der negative Effekt der Vago-Sym- 
pathicnsreizung allm/~hlich wieder starker. I)er Vorgang 1/iBt sich 
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beliebig oft wiederholen. Ls man das K bei gleiehzeitigera Zusatz yon 
Rb aus der RingerlSsung fort, so raaeht sieh zuerst der Kaliraangel be- 
raerkbar. Die negativ ehronotrope Wirkung der Reizung ist etwas sts 
als bei NI~. Naeh wenigen Minuten aber ist der Einflul3 der Vago-Sym- 
pathieusreizung auch hier wieder geringer als bei NR. Unter dem 

~bb .  2. ~u der Vagosympa th ieus re izung  bei E r sa t z  des tg:alium dureh  ~ub id ium.  
Versuch 57 yore  1. '4.36. Herz  7 Min. m i t  N I I - - ~  ern~hrt ,  t t e rz  s t eh t  still. Marke 1 Umseha l -  
t u n g  anf  NR-- I~2+I~B 0,02 %. N a e h  30 Sek. (N.Iarke 2) Reiznng des Vago-S?~mpathieus 
RA 18. Dauerkont rak t ion .  Nach  we i t e ren  60 Sek. (N~rke `4) ~Viederholung der l~eizung. 

(Marke 3 20 Sek. Pause.)  

Einflufi yon Ka]iummangel, also bei unkorapensiertem Calciuraiibersehul3 
neigen t~'rosehherzen u . a .  zu einer Verl~ngerung der Systole bis zu 
Dauerkontraktionen (Plateaux systoliques). Vgl. hierzu ten Cate 9, 
W.  Herz  15. Bei Ern~hrung des tterzens mit  NR - -  K kommt  es sehneIl 

Abb. 3. Versneh 77 v o m  1`4. 5.36.  Seit 10 Min. m i t  N R  er~&hrtes Froschherz .  Marke 1: 
l~eiznng des Vagosympa th icus  I~A 15. I t e rz  s t eh t  e t w a  5 Sek. still. Von 2 a n  wt~rde Herz  
m i t  N R §  0,02% ern~hrt .  Nach  3 ~Iin. I~eizung des Vagosympa th i cus  (M~rke 3): 
sehwaeh  nega t i v  inotroDe ~n4  chronotroDe Wirk~ulg tier R e i z ~ g .  4: U m s c h a l t u n g  auf 
NR.  3 Nin.  Pause.  ~farke 5 : $telzung des Vagosympa th i cus  ha t  dieselbe \Virkung ~de zu 

Anfang  des Versuchs.  

zu sino-aurikul~ren und atrio-ventrikul~ren iJberleitungsstSrungeno In  
diesera Stadium oder irn folgenden Stadium des Stillstandes 15st ein 
Vagusaeceleransreiz oft eine oder raehrere Dauerkontraktionen aus. 
Diese ver]s Systolen sind nicht raehr zu beobaehten, wenn nur 
eine Spur I~b ira t terzen vorhanden ist. Abb. 2 zeigt eine solehe Kurve.  

Bei Caesiura sind die Erseheinungen gleichartig. Aueh bei Lithium 
sind die Ergebnisse ~hnlieh wie bei i~b, nur nieht so ausgesproehen. 
Der Vorgang ist reversibel und 1s sich oft wiederholen. 
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Bei DurchstrSmung mit NR ~- Ammonium ist ebenfalls nach wenigen 
Minuten, wie Abb. 3 zeigt, ein positiv ehronotroper Effekt der Vago- 
aeeeleransreizung naehzuweisen. Bei Ersatz des K durch N H  4 wird 
im Gegensatz zur Wirkung yon Rb und Cs die Vaguswirkung ~hnlieh wie 
bei Durchstr6mung mit  NR - -  K in den meisten F/~llen immer st/~rker. 

Bei Zusatz der vier untersuehten Salze kommt  es schlieBlieh ebenso 
wie bei Zusatz yon K zum Nt~ einige Sekunden naeh der Reizung des 
Vagosympathieus zu einer starken Zunahme der Hubh6he und der 
Frequenz, die allmghlieh abklingt. 

Wenn diese Tatsaehen aueh far  eine Steigerung der Aceelerans- 
wirkung zu spreehen seheinen, so ls sieh aus diesen Versuehen doeh 
noeh nieht ohne weiteres sagen, wieweit hier die Anspreehbarkeit  der 
gesamten autonomen auf das I terz wirkenden Fasern oder aber das 
Herz selbst betroffen wird. 

V. Versuche an Schild]crSten. 
Die gleiche Wirkung der untersuehten Salze sowohl bei Anwendung 

tier DurehstrSmungsmethode als aueh bei der Filterbl/ittehenmethode 
konnte ieh ebenfalls an Sehildkr5tenherzen (Testudo graeea) beobachten. 
Es handelt sich also um eine allgemeine tterzwirkung der Salze und nicht 
um eine Wirkung, die Iiir das Frosehherz spezifisch ist. Denn die 
grunds/itzliehen Ergebnisse der Versuehe an Froschherzen lassen sich, 
wie Kisch 2~ gezeigt hat, aueh an Fisehherzen und an Herzen neuge- 
borener Katzen wiederholen. 

Besprechung der Ergebnisse. 
Die Versuche ergeben, dab den Kationen Rb, NH4, Cs und Li eine 

unmittelbare Wirkung auf s/tmtliehe Teilfunktionen des Herzens zu- 
kommt.  Daneben s sieh unter ihrem Einflug aueh die Wirkung 
der faradisehen Vago-Sympathicusreizung. Die Wirkung auf die ein- 
zelnen Teilfunktionen des Herzens ist aber zum Tell sehr verschieden- 

a r t ig .  Aus dieser Versehiedenartigkeit m6gen sich manehe der in der 
Li teratur  vorhandenen Widersprtiehe erkl/~ren; in einem grogen Tell 
der vorliegenden /~lteren Arbeiten ist keine genauere Analyse bezfiglich 
der Wirkung auf die einzelnen Teilfunktionen versueht worden, wenig- 
stens ist dies nieht aus den Arbeiten zu entnehmen. Naeh den eigenen 
Versuchsergebnissen 1/iBt sieh nieht einfach sagen, dag z, B. i%b oder 
irgendein anderes der untersuehten Kationen das K in der N/~hrl6sung 
grunds/ttzlieh ersetzen kann. Vielmehr kSnnen diese Kationen das K immer 
nur beziiglich ganz bestimmter Teil/unktione~ mehr oder weniger ersetzen. 

Die Durehstr6mungsmethode kann fiber das Problem der Herzreiz- 
bildung nur wenig Auskunft geben. Sie 1/iBt keine genauere Analyse der 
Wirkung der untersuchten Salze auf einzelne Teilfunktionen zu. Die 
Verlangsamung der Schlagfrequenz im besonderen bei Durehstr6mung 
mit  K- oder i%b-Zusatz beweist nieht, dab die Reizbildung gehemmt ist. 

Pflttgers Arch.  f. d. ges. Physiol .  Bd. 238. 37 
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Das Meehanogramm zeigt uns nur, wie der Ventrikel bei dieser Dureh- 
str6mung sehl~gt, also den Endeffekt der Salzwirkung auf das gesamte 
Herz. Inwieweit die T~tigkeit der einzelnen Iterzabsehnitte ver/~ndert 
ist, dartiber gibt uns nieht einmal immer das Elektrokardiogramm ein 
klares gild. Mitunter lgBt sieh allerdings sehon bei der Inspektion der 
dutch K- oder Rb-Zusatz verlangsamt sehlagenden Kammer Ieststellen, 
dab z. B. der Sinus im Gegensatz dazu seine Frequenz besehleunigt hat. 
Besseren AufsehluB tiber die Fragen der Reizbildung gibt die Filter- 
bI/~ttchenmethode naeh Kisch. Ein mit Salzl6sung getrgnktes Filter- 
blgttehen, das auf der l~eizbildungsstelle liegt, kann praktiseh nut  an 
dieser Stelle wirken. 

Hierbei wird die I-Ierzreizbildung dureh Cs verlangsamt, dureh Li 
nieht beeinfluBt und dureh NH4, t~b nnd K zunehmend besehleunigt, 
so dag sieh mit dieser Nethode fiir die geeinflussung der !geizbildung 
(chronotrope Wirkung) folgende l~eihe ergibt: 

+ K > P ~ b > N I I  4> ;  Li, Cs-- 
gas  Problem der Beeinilussung der Reizbildung durch K oder g b  usw. 

ist abet reeht kompliziert, wobei auf die grundsiitzliehen Uberlegungen 
yon Kisch 2~ hingewiesen werden kann. Die Ergebnisse der Filterbls 
ehenmethode bei Ableitung des Elektrokardiogramms (unver6ffent- 
licht), wie mitunter aueh sehon bei der Inspektion, beweisen jedenfalls, 
dab die verlangsamende Wirkung des K oder Rb bei der Durehstr6mnng 
unter anderem auch auf einer Hemmung der Erregungsleitung beruht 
(vgl. unten S. 559). gei  der Durchstr6mung wird die Herzfrequenz dureh 
t%b am sts dureh Cs am wenigsten verlangsamt. Li ftihrt zu keiner 
Frequenzs NH 4 zu einer Besehleunigung. Ein dutch Kali- 
entziehung stillgestelltes Herz, das nieht mehr faradiseh, wohl aber noeh 
meehaniseh erregbar ist, kann dureh kalifreie t{ingerl6sung, der Rb, 
NH4, Cs, Li in Konzentrationen yon 0,0I--0,3% (m/1000--m/100 
[m/50]) zugefiigt ist, wieder zum Sehlagen gebraeht werden. 

Es ergibt sieh bier beziiglich des ,,K-Ersatzes" in der gingerl6snng 
die Reihenfolge gb > NH 4 > Cs > Li, 

wobei t~b am besten, Li am wenigsten als , ,K-Ersatz" verwandt werden 
kann. Entspreehend wirken die genannten Ionen aueh dann, wenn naeh 
vorausgehender Durehstr6mung mit NR die betreffenden Ionen kali- 
freier I~ingerl6sung zugeftigt werden. 

Eine dem Kaliparadoxon entspreehende Erseheinnng (das ist die 
Tatsaehe, dag geringer Kaliumzusatz bei einem kaiifrei em/ihrten Iterzen 
einen Stillstand, wie bei starkem KMiumiibersehug bewirkt), lieB sieh 
aueh beobaehten, wenn naeh kurzdauernder kalifreier Ern~hrung des 
Herzens auf kalifreie, aber I~b-, N I t r ,  Cs- oder Li-haltige RingerlSsung 
umgesehaltet wurde. Ein zweites in seiner Form dem obengenannten 
~hnliehes Paradoxon tri t t  auf naeh Umsehaltung von N i t -  K + Cs. 
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oder N R -  K ~- Li auf NR. Irgendein Unterschied zwischen dem Li-, 
Cs-, NH4-, Rb- oder K-Paradoxon konnte in den bisherigen Versuchen 
nicht festgestellt werden. Diese vorfibergehende )knderung der Herz- 
ts t r i t t  sowohl bei atropinisierten wie bei nichtatropinisierten 
Tieren auf. Sie hat  also mit einer prim/s Vaguswirkung nichts zu 
tun. Faradische Vago-Sympathicusreizung hat anscheinend ebenso- 
wenig EinfluI~ auf diese Erscheinung. 

Beziiglich der Beeinflussung der Erregungsleitung (dromotrope Wir- 
kung) 1/~$t sich zusammenfassend folgende Reihenfolge der untersuchten 
Kationen aufstellen : 

K > R b > N H ~ > C s > L i ,  
wobei K am st/~rksten, Li am geringsten hemmend auf:die Erregungs- 
leitung wirkt. 

Die Kontraktilitdit (inotrope Wirkung) wird dutch K am st~rksten 
hemmend beeinfluSt. Bei DurchstrSmung mit Rb-Zusatz nimmt die 
Hubh6he weniger stark ab. Noch weniger hemmend wirken NH 4 und 
Cs. Li ver/s die Kontraktili t~t nicht nachweisbar. Es ergibt sich 
also hier die Reihe: 

K > R b > N H ~ > C s > L i .  

Zusammenfassung. 

1. Kaltblfiterherzen wurden in situ yon der Vena cava inf. bei an- 
geschnittener Aorta durchstrOmt und die Wirkung yon Rb-, Cs-, NI-Ia- , 
Li-SMzen auf die Herzt/~tigkeit und auf den Einflu8 der l~eizung des 
N. vago-sympathicus auf das Herz untersucht. Die isolierte Wirkung 
der verschiedenen SMze auf die Reizbildungsstelle wurde mit der 
,,Filterbl/s geprtift. 

2. Die untersuchten SMze Rb, NH4, Cs und Li kSnnen beim Kalt- 
bliiterherzen nur beziiglich bestimmter Teil/unktionen K-Salze ersetzen. 

3. l~bC1 wirkt auf die Reizbildung beschleunigend, auf die Erre- 
gungsleitung und Kontraktilit/~t hemmend ein. Rb verh/~lt sich also 
dem K-Salz am ghnlichsten. 

4. CsC1 hat  cinen hemmenden Einf]uB auf s~mtliche Teilfunktionen 
des Herzens. Oft ist eine periodische Frequenz~nderung bei Cs-Ein- 
wirkung zu beobachten. 

5. NH~CI wirkt auf die Herzreizbildung beschleunigend. Auch bei 
NH4-Anwendung zeigen sich periodische Frequenz/~nderungen. Auf die 
Erregungsleitung hat NH 4 besonders in hSheren Konzentrationen einen 
hemmenden Einflug. Die Kontraktilit/~t wird durch 57H 4 gesteigert. 

6. Eine deutliche Wirkung des Li auf die Herzreizbildung und Kon- 
traktilis konnte mit unseren Methoden nichV sicher beobachtet werden. 
Die Erregungsleitung wird etwas gehemmt. 

7. Bei Zugabe yon K-, l~b-, NH4- , Cs-, Li-Salzen zur normalen Ringer- 
16sung wird die Vaguswirkung ~uf das Herz geschw/~cht. 

37* 
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